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論 文 内 容 の 要 旨 
背景:慢性閉塞性肺疾患（以下COPD）において肺過膨張は臨床症状、日常生活の活動性、運動耐用能を反映する
ものと広く考えられている。従って、過膨張を軽減させることがCOPD治療戦略の重要なテーマとなっている。
本研究ではCOPD患者に過換気させることで肺過膨張を誘発させ、過換気誘発性肺過膨張に対するチオトロピウ
ムの効果、およびサルメテロールとの併用効果を評価した。 
方法:COPD患者38名（年齢70.2±8.3歳）に対しチオトロピウム投与前、チオトロピウム18μg/日による８週間
の治療後、さらにサルメテロール100μg/日との併用による８週間の治療後に、過換気誘発性肺過膨張試験を含
んだ呼吸機能検査を施行した。 
結果:治療開始前、過換気後の最大吸気量（IC）は呼吸速度に応じて有意に減少した（安静時のIC,1.87±0.56 
L;2倍速での過換気後のIC,1.36±0.55 L,p＜0.0001;3倍速での過換気後のIC,1.15±0.57 L,p＜0.0001）。チオ
トロピウムによる治療後、１秒量（FEVl）は有意に増加した（p＜0.0001）。過換気後のICは治療前同様、呼吸
速度に応じて有意に減少したが、チオトロピウム治療後のICは治療前と比較し安静時において有意に改善し（安
静時のIC,p＝0.001）、各呼吸速度で有意に改善した（２倍速での過換気後のIC,p＝0.0009;3倍速での過換気後
のIC,P＜0.0001）。サルメテロールとの併用後、FEV1はチオトロピウム治療後と比較し、有意に改善した（p＝
0.005）。しかしチオトロピウム治療後と比較し、サルメテロール併用後、ICは各呼吸速度で有意な改善を認め
なかった。  
結論:チオトロピウムは気流制限及び過換気誘発性肺過膨張を改善させた。一方、サルメテロールとの併用は気
流制限を改善させたが、過換気誘発性肺過膨張を改善させなかった。 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
慢性閉塞性肺疾患（以下COPD）は閉塞性の気流制限に加えて、肺過膨張を特徴とする疾患である。同患者で
は運動中に過換気が出現することにより、肺過膨張が増強され、呼吸困難感が増す。そのため、日常の活動性
や運動耐用能が低下する。従って、過膨張を軽減させることがCOPD治療戦略の重要なテーマとなっている。本
論文では、COPD患者に過換気させることで肺過膨張を誘発させ、過換気誘発性肺過膨張に対するチオトロピウ
ムの効果、およびサルメテロールとの併用効果について評価した。 
COPD患者38名（年齢70.2±8.3歳）を対象に、チオトロピウム投与前、チオトロピウム18μg/日による８週
間の治療後、さらにサルメテロール100μg/日との併用による８週間の治療後に、過換気誘発性肺過膨張試験を
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含んだ呼吸機能検査を施行した。 
治療開始前、安静時の１秒量（FEV1）は1.21±0.65L、最大吸気量（IC）は1.87±0.56Lであった。過換気後
のICは２倍速での過換気で1.36±0.55L、３倍速での過換気で1.15±0.57Lと、呼吸速度に応じて有意（p＜
0.0001）に減少した。チオトロピウムによる治療後、FEV1は1.32±0.65Lに有意（p＜0.0001）に増加し、安静
時のICも2.08±0.56Lに有意（p＝0.001）に改善した。過換気後のICは２倍速では1.55±0.58L、３倍速では1.42
±0.53Lと、治療前と同様に呼吸速度に応じて各々有意に減少したが、チオトロピウム治療後のICは治療前の
各呼吸速度で比較すると各々有意に改善した。サルメテロールとの併用後、FEV1はチオトロピウム治療後と比
較し、有意（p＝0.005）に改善したが、チオトロピウム治療後と比較し、サルメテロール併用後、ICは各呼吸
速度で有意な改善を認めなかった。 
以上より、チオトロピウムは気流制限および過換気誘発性肺過膨張を改善させた。一方、サルメテロールと
の併用は気流制限を改善させたが、過換気誘発性肺過膨張を改善させなかった。 
本論文は慢性閉塞性肺疾患の過換気誘発性過膨張に対するチオトロピウムの有効性を明らかにした論文であ
り、同疾患の治療、生活指導に寄与すること大である。よって、本論文は、博士（医学）の学位を授与される
に値するものと判定した。 
